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論文内容要旨
近年，環境問題への関心が高まり，河川や湖沼，海洋における化学物質の汚染が問題
視されている.これらの汚染物質は極めて微量で生態系に大きな影響を与えるものが多
く，汚染の程度をモニタリングすることは，環境汚染に対するリスク管理の面からも非
常に重要性が高い.環境水中の汚染物質の例として， ピスフェノーノレ・A ( Bisphenol A: 
BPA)やエストラジオール等の内分泌かく乱化学物質が生態系の生殖障害を引き起こす
ことが知られている.また，多環芳香族炭化水素 (Poly-aromatic hydro carbons, PAHs) , 
2， 3 ， 7 ， 8-テトラクロロジベンゾダイオキシン，ポリ塩化ビフェニル，ジクロロジフェニ
ルトリクロロエタンなどの合成化学物質は一般毒性に加えて，発癌性，催奇性や先の環
境ホルモン様の作用が指摘されている.これらの人工的な毒物の他に，ミクロシスチン，
サキシトキシン等の生物が産出する天然毒物が人体に健康被害をもたらす恐れもある.
さらに近年では医療機関から河川に流出した残留医薬品が従来の下水処理法で除去さ
れず，新たな環境問題を引き起こす要因として指摘されている.この様に非常に多種多
様な環境水中の汚染物質を評価するためには，信頼性の高い高速，高感度な分析手法の
開発が必要である.環境水中の微量化学物質の濃度を精度よく，かっ迅速，簡便に測定
することの必要性は非常に大きいと考えられ，定量下限値の目安として 10 ng/L ( ppt ) 
程度の微量濃度が安定して測定できる分析システムが必要となる.現在までに環境水中
の汚染物質を定量する方法として，主に高速液体クロマトグラフィー( High 
performance liquid chromatography: HPLC )を用いた分析手法が用いられている.近年，
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HPLC は質量分析計と組み合わされ，測定感度や選択性は大きく向上した.しかし，世
界的な環境モニタリングを行うという観点から，高価な測定機器のみで評価を行うこと
は現実的ではない.また，環境水中の汚染物質濃度は極めて低く，試料には多くの央雑
成分が含まれるため，汚染物質を定量するには，前処理による選択的な濃縮も必要であ
る.さらに，前処理操作は環境分析で求められる分析コストや実験者の人的負担を増加
させる要因となりやすい.そのため，大量の試料の連続処理が可能でかつ高速処理可能
な高選択性分離剤の開発は上記の分析コストの削減や多検体処理の問題を解決し，環境
科学の発展に貢献しうる研究課題である.先に述べた通り，環境分析分野にける測定対
象物とそのマトリックスは多岐多様であり，単一の分離剤でこれら測定対象物を選択的
に分離・濃縮し，分析を行うことは現実的なアプローチでは無い.そこで本研究では，
既存分離媒体の性能を改善する機能性の付与及び新規分離剤による高選択性分離シス
テムの構築を目標とした.具体的には，以下の点を優先検討事項とした.始めに，安価
かっ簡易な分析システムで高感度分析が可能となることを意図して，ターゲットに対す
る選択的濃縮機能を発現させること.次に実験作業者の負担軽減と分離時間の短縮を目
的として，高い通液性を確保した分離剤を開発すること.最後に環境分野で価格競争力
のある低コストでスケールアップ可能な汎用材料を分離剤として適用することである.
よって本研究では高速・高選択性と低コスト・低環境負荷を実現する次世代分離剤であ
る新規多孔性高分子を開発し，広く普及しているクロマトグラフィー的手法を高性能化
することを目標とし，そのためには分離剤のクロマトグラフィー特性の解明と化学修飾
による選択性の付与が極めて重要であることを論じる.第 l 章は新規化学修飾法の開発
により，粒子充てんカラムで問題となる，央雑成分によるシステムの性能劣化を改善し
た事例を示す.第 2 ， 3 章では新規分離剤であるスポンジモノリスの保持特性の解明及
び新たな分離選択性を利用した応用の検討事例，第 4 章ではスポンジモノリスに化学修
飾を行い，更なる選択性の付与と高機能化について論じる.以下に各章の詳細を示す.
第 1 章の「疎水性粒子充てん剤の化学修飾による多次元化」については，分離剤に選
択的濃縮機能を発現させることを目的として，多孔性粒子型分離剤の細孔表面をイオン
性モノマーである Methacrylicacid 3-sulfopropyl potassium sa1t (MASK) から成るポリマ
ーにより修飾した分離剤を開発した.本分離剤は央雑物を排除し，濃縮目的物質を補足
する機能を持ち，この分離剤を前処理カラムとするカラムスイッチングシステムを
HPLC-蛍光検出法を用いた環境水中の BPA 及び PAHs の分析に適用した.その結果，得
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られた粒子分離剤は環境水試料に存在するフミン質等のイオン性央雑物をイオン反発
により排除し，同時に測定対象物質を選択的に濃縮することで高感度分析を可能とした.
また MASK カラムスイッチングシステムでは，環境水試料分析で問題となっていたカ
ラムや配管の目詰りの問題が改善され， BPA の場合では検出限界感度< 0.7 ng/L，繰り
返し再現性1.4% RSD，回収率 97%の信頼性の高い分析法が確立された.同様に環境水
中でのモニタリング要求の大きな 15 成分の PAHs についても， lng/L レベルの同時分析
が可能であり，その高い実用性を確認した.これより通液性に問題のある粒子分離剤に
おいても，化学修飾による選択的な濃縮機能が付与され，システムの安定性や通液性が
改善された.この成果により，比較的安価で汎用性の大きな蛍光検出を用いても，有効
な環境モニタリングが可能となった.
第 2 章の「スポンジモノリス基材のクロマトグラフィー特性の検討(1) 疎水性溶質
に対する保持挙動」については，粒子型分離剤で実現不可能な，さらに高い通液性を確
保し，低コストの分離剤を開発することを目的として，エチレン圃酢酸ビニル共重合体
(EVA) から調製されるスポンジモノリスを分離剤として適用し，そのクロマトグラフ
ィ一保持特性を評価した.スポンジモノリスは汎用の熱可塑性ポリマーで、ある EVA の
多孔体であり，孔径が数十μm 程度の大きな連通孔を持つため，高流速・低負荷圧で通
液可能な媒体である.また，スポンジモノリスは化学反応を用いない抽出型の多孔体で
あるため安価であり，合成の再現性にも優れている.さらに柔軟性を有するスポンジモ
ノリスはカラムやカートリッジなどの外套への充てんも他の分離剤よりも容易である.
このスポンジモノリスが環境用途の分離剤として利用できれば，環境科学分野及び生体
分野における前処理や精製の諸問題の多くが解決可能であると考えられる.例えば，分
離剤そのものを環境モニタリングが必要な現場に持参し，オンサイトで通液を行い，目
的物質を分離剤に吸着させた状態でそのまま試験機関に輸送すれば，実験者は多大な労
力を要する大量の環境水試料の輸送業務から開放される.また高度な分析機器を持たな
い発展途上国の現場試料を我が国へ輸送し，高感度分析を行うことが現実的となり，新
たな分析ビジネスモデ、ルの創出も大いに期待できる.しかし EVA スポンジモノリスは，
今までに分離媒体として用いられたことのない材料であり，分離基材のクロマトグラフ
ィー特性については解明されていない.このような新規分離剤は環境分析に適した有用
な分離選択性を保有しているものと期待され，そのクロマトグラフィー特性を評価する
ことは有用な研究テーマである.そこで，既存分離剤である Silica-Cl8 カラムの評価に
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用いられる分析条件の一部と特徴ある分子構造を持つ溶質の保持挙動を検討すること
で，スポンジモノリスの新たな分離選択性の探求を試みた.その結果，スポンジモノリ
スは立体的分子を排除し，平面状疎水分子を保持する選択性を持つことが明らかとなっ
た.この EVA スポンジモノリスの平面認識能は，加水分解やカラム温度の低下により
さらに増加した.また，ポリエチレンホモポリマー基材から得られたスポンジモノリス
の平面認識能は予想したほど大きくなく，スポンジモノリス中で最小の値を示した.こ
の様なスポンジモノリスの保持特性は，分離剤表面に柔軟な直鎖状のポリマーネットワ
ークが存在し，化学種の導入や温度変化，基材の結晶性により，分離剤の保持領域が変
化するために発現されると推論できた.そこで既存の分離剤とは異なる分離選択性を持
つスポンジモノリスを環境水中の汚染物質の分析に用いたところ，ベンツ [a] ピレン等の
PAHs を高流速で通液し，濃縮可能な分離剤であることが判明した.
第 3 章の「スポンジモノリス基材のクロマトグラフィー特性の検討(2) 極性溶質
に対する保持挙動J においては，第 2 章に引き続き，極性官能基を持つ溶質に対するス
ポンジモノリスの保持特性を検討した.既存分離剤である Silica-Cl8 及びポリマー粒子
分離剤は，溶質の疎水性に依存した保持特性を示したが，スポンジモノリスは極性物質
の保持が特徴的に小さく，既存のポリマ一系分離剤とは異なる分離選択性を示した.第
2 章で論じたスポンジモノリスの表面構造による保持特性と同様に，親水性の溶質は移
動相中で水和によって分子の平面性が損なわれ，スポンジモノリスにおける保持が不利
になるものと推察された.さらにスポンジモノリスを生体試料の分離に適用したところ，
央雑物の不可逆吸着による分離性能低下が少なく，既存分離剤で実行困難な血清試料の
直接分析やタンパク試料の分離が可能で、あった.
第 4 章の「化学修飾によるスポンジモノリスの高機能化j については，高い通液性を
確保し，同時に選択的濃縮機能を発現させることを目的として，スポンジモノリスの表
面をイオン交換基で修飾し，吸着容量の向上や，選択性の付与による高機能化を試みた.
イオン交換機能を持つスポンジモノリスは，高速通液を行った場合でも，安定したイオ
ン交換保持能を示し，イオン交換モードでタンパク質を分離可能で、あった.これより，
化学修飾スポンジモノリスは，環境並びに生体試料の分離において，高い通液性を確保
した選択的濃縮機能を持つ分離剤であることが確認された.
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論文審査結果の要旨
本論文の目的は，多種多様な環境水中の汚染物質を評価するために信頼性の高い高速，高感度な高速液体クロマト
グラフ分析手法の開発を行うものである.環境水中の微量化学物質の濃度を精度よく，か，~車，簡便に測定する
ことの必要性は非常に大きし、と考えられ，既存の分析法における問題点を分離剤の機能化守新規材料を郎、ること
で解決をはかったもので、ある.論文は印刷松表済み論文 3編，投稿中 1編の計4編の論文を基にした4 章からなる.
第 1 章は新規化学修飾法の開発により，粒子充てんカラムで問題となる，央雑成分によるシステムの性能低化の改
善についての検討，第 2， 3 章では新規分南鮪1代、あるスポンジモノリスの保持特性の解明及ひ漸たな分離劃央性を
利用した応用についての検討，第4章ではスポンジモノリスに化学修飾を行い，更なる選択性の付与と高機能化に
ついての検討が詳述されている. 50 分間の発表において，(1)既存分離剤である粒初滑闘に対し，化学修飾によ
るi劃夫内闘機能を付与することで粒初滑儲IJの環境剤三トの適応性をカ幅に向上させ，さらにカラムスイッチン
グHPLC における前処理カラムとして用いることで信頼性，安定性の高い，高感度分析システムが構築できた.ω
粒子う清監剤では限界のある，より高い通液性を実現するスポンジモノリスを環境試料用分骨儲IJ として適用し，その
特異的な平面認識能と親水↑封容質を槻按ずる選択性により，クロマトグラフィー的判去を酎封巨化することが可能
であることが示された.発表の後，審査員から出された質問に対する応答は，以下の通りで、あった.
分南儲IJの多次元化について
返答: 疎水性粒子表面に羽断機能を持つイオン性ポリマーを結合させ，分析対象物質は細孔内部で港駅的に保持
させることを多次元化として表現したと補足説明がなされた.
スポンジモノリスの応用面用途について具体的なことは何か?
返答: 環境用途に加えて，高価な海タ傑品の多い生体制の分取用途が考えられる.
環境科学的な社会貢献としてどの様なことが言えるか?
返答: 安価かっ簡便なシステムで、高感度分析が可能となったこと.スケールアップした場合，分南街IJのコストが
既存分離剤の 1/100 程度までダウンできることを示した.
MASK の例と同様にスポンジモノリスでP却を濃縮する場合にも親水性郊働岬除される可能性は?
返答 PAHs の回収率がMASKカラムよりも小さし、のでMASK程では無いが，親水性央雑物を捌珠し， PAHs 
が護鞠告されていると考える.
塩基性タンパクの分離例から，溶出順序はイオン交換モードと言えるか?
返答: 溶出順序は既存イオン交換分骨鮪リと同一である.タンパク試料の場合，巨大分子のために電荷の偏りがあ
り，等竜長から予想される溶出順序とはならないこともある.
との内容で、あった.答弁も概ね良好であり，設定した目的，求められる成果に対して，充分な成果を残し，
専門レベルで合格と制面で、きる.また，質蹴答の中で行われたー脚句な知識に対する設問に対する答えも良
好であり，基礎知識に関する課題も合格と判断できる.よって，本論文同専士(学術)の学位論文として合格
と認める.
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